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A type of white blood cells, macrophage (Mφ) is an immune cell involved in both innate and acquired 
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ナ ー ゼ（IL-1 Receptor Associating Kinase、IRAK） が
活性化される。さらにIRAKの下流にあるアダプタータ






in the pathogenesis of various diseases including many inflammatory diseases. Mφs express muscarinic 
and nicotinic acetylcholine receptors (mAChR and nAChR). It has been reported that α7 type nAChR 
on Mφ is involved in reducing the release of pro-inflammatory cytokine tumor necrosis factor-α and 
regulating antigen presentation function. In this study, we investigated the effect of Mφ activation on 
AChR gene expression in order to clarify the role of AChR in Mφ. Furthermore, we investigated the 
physiological role of AChR in the regulation mechanism of inflammatory gene expression of Mφ. Human 
macrophage-like cell line U937 cells were used as an Mφ model. In U937 cells, the presence of LPS 
increased the expression of M1, M3, M5 subtype mAChR mRNA, and α4, β2 subunit nAChR. In U937 
cells, LPS increased COX-2 mRNA expression. However, activation of mAChR or nAChR alone did not 
affect COX-2 mRNA expression. nAChR activation suppressed the increase in COX-2 mRNA expression 
by LPS, whereas mAChR activation did not affect the increase in COX-2 mRNA expression by LPS. From 
the above results, it was clarified that the expression of mAChR and nAChR increases by Mφ activation. 
Furthermore, in the COX-2 expression control mechanism in U937 cells, it was suggested that the increase 
in COX-2 expression due to Mφ activation via TLR4 is suppressed by the mechanism via nAChR.
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現を誘導する14）。



















M（Oxo-M） はSigma-Aldrich、Sepasol RNA II Superは
ナカライテスク、Prime Script RT reagent Kit、SYBR 






1×107 個）は、 7 %牛胎子血清（FBS）、100 units/mL ペ
ニシリンおよび100μg/mL ストレプトマイシンを含む
RPMI1640培地で37 ℃、 5 % CO2の条件下で培養した。











よりPrime Script RT reagent Kit（タカラバイオ）および
S1000 Thermal Cycler（バイオラッド）を用いて、逆転写
反応により一本鎖cDNAを合成した。
リ ア ル タ イ ム PCR分 析 は、 合 成 し たcDNA、SYBR 
Premix Ex Taq II、下記の各遺伝子に特異的なプライマー


















































LPS（1μg/mL）を投与し、24時間後のM1、M3、M5 mAChR mRNAの発現量をreal-time PCR法で測定した。デー
タはMean±S.E.M（n=3）で示した。＊＊＊P < 0.001 vs. Control群（one-way analysis with Dunnett’s Method 
modified t-test）。
図２　ヒトマクロファージ様細胞株U937細胞において、24時間のLPS刺激は、nAChR mRNAの発現を増大させる
LPS（1μg/mL）を投与し、24時時間後のα4、α7、α9、β2 nAChR mRNAの発現量をreal-time PCR法で測定
した。データはMean±S.E.M（n=3）で示した。＊P < 0.05、＊＊P < 0.01 vs. Control群（one-way analysis with 

















































LPS（1μg/mL） を 投 与 し、 6 時 間 後 のCOX-2 
mRNAの発現量をreal-time PCR法で測定した。
データはMean ± S.E.M（n=3）で示した。＊＊
＊P < 0.001 vs. Control群（one-way analysis with 






し、 6 時間後のCOX-2 mRNAの発現量をreal-time 
PCR法で測定した。データはMean±S.E.M.（n=3）
で示した。＊＊＊P < 0.001 vs. Control（one-way 
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